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フィ ラリ ア お よび 甘 線 虫 症 と 成人 芽 細胞 
白血病 ウイ ルス 感染 
旧 フ ォ ラ リア 流行 地 ・ 熊 本 県 南部 の 過疎 地 に お ける 調査 
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Influence of Hilaria and Strongyloides Infection on the Infestation of Adult T—cell 
Leukemia Virus. Survey on Tsunaki—cho in Kumamoto Prefecture where ATL is 
Endemic and Filaria Exsisted in the Past. 
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Abstract: The birth places of patients with adult T-cell leukemia(ATL) are 
clustered in the rural coastal areas in Kyushu and South Shikoku: Among several 
endemic diseases, the geographical distribution of patients with bancroftian filariasis is 
most similar to that of ATL in japan. In the survey of Goto Islands of Nagasaki 
Prefecture, we formulated an etiological hypothesis that a combination of repeated ex- 
posure to filaria antigen and ATL virus(ATLV) might have played an important role in 
the etiology of ATL. However, in the present study of Tsunaki—cho in Kumamoto 
Prefecture where ATL is endemic and patients with filariasis had been commonly 
observed until 1964, similar results could not be observed. The results obtained in this 
study could not suggest the consideration that filarial infection in the past might have 
some promoting effects on ATLV infestation among inhavitants in Tsunaki—cho, 
because we could not obtain any relationship between filaria and ATLV antibody titers 
in this time. 

Many of the inhabitants(19.8%) in Tsunaki—cho were suffered from a kind of 
fluke worm,  Heterophyes heterophyes nocens. However, no relationship between 


heterophyes and ATLV infection could be also observed. 
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緒 

最近 , 新しく 疾患 概念 と し て 確立 され た 成 全 細 
胞 白 血 病 (ATL) は , 九州 ・ 南 四国 ・ 南 紀 地 方 の 海 
岸 線 に 近い 過疎 地帯 を 中 心 に 好 発 し , 402€ EJ. LOR 
人 を 浸す 極め て 予後 の 悪い 白血病 と し て 注目 され て 
いる (田島 , 1982) . 最近 , Hinuma et al. (1981) 
は , ATL の 原因 と し て 一 種 の ウレ トロ ウイ ルス を 
発見 し , 成人 細胞 白血病 ウイ ルス (ATLV) と 命 
名 した. し か し な が ら , この ATL が 何故 , 九州 
や 南 四国 在住 の 成人 に 限局 し て 発病 する か , EK, 
この ウイ ルス の 伝播 が どの よう に し て な され て いる 
か , 全く 解明 され て いな い . 

一 方 , この ATL の 地理 的 発生 分 布 は , 25 年 前 
実施 され た フィ ラリ ア 感 染 調 査 に お ける フィ ラリ ア 
仔 虫 保有 者 の 分 布 と ほとん と 完全 に 一 致し て いる こ 
と が 田島 (1982) に よっ て 指摘 され , BAS (1983) 
it, 旧 フ ィ ラ リア 流行 地 ・ 長 崎 県 五島 の 調査 に よっ 
C, 過去 の フィ ラリ ア 感 染 が ATLV の 宿主 へ の 
感染 を 容易 に し て いる 可能 性 を 発表 し た . 今回 は , 
旧 フ ィ ラ リア 流行 地 で あり , し か も 現在 , 異形 吸虫 
の 寄生 が 見 られ る 熊本 県 津奈木 町 で , 過去 の フィ ラ 
リア お よび 現在 の 異形 吸虫 の 寄生 が ATLV 感染 
に どの よう な 影響 を 及ぼ すか に つい て 調査 し た の で 
報告 する . 


Til 


調査 方 法 な ら び に 実験 方 法 

調査 対照 と し た 地区 は , 熊本 県 南部 の 人 代 海 沿岸 
に 位置 する 津奈木 町 (昭和 60 年 10 月 現在 人 口 5971 人 ) 
C, 住民 検診 を 行っ た の は , 町 内 の 沿岸 漁村 の 4 地 
区 の 40 才 以上 の 男 75 名 , 女 122 名 , 計 197 名 の 住民 で 
ある (Fig. D. 各々 の 住民 か ら 血 清 お よび 畑 便 を 
採取 し た . 血清 に つい て は 3 分 し , 一 部 は ATLV 
に 対す る 抗体 (ATLA 抗 体 ) を 測定 し た . すなわち , 
4 倍 希 釈 し た 血清 に MT-2 (ATL 関連 抗原 提示 
細胞 ), , さ ら に FITC で ラベ ル さ れ た 抗 ヒ ト IgG 
抗体 を 加え て , 和弥 光 顕微 鏡 で 鏡 検 し た . MT 一 2 
の 周囲 に 明確 な 向 光 を 発する も の を 陽性 と し た . 


fio 2 分別 さ れ た 血清 に つい て は , 犬 フ ィ ラ リア 
成虫 を 抗原 と し て ELISA 法 に よっ て フィ ラリ ア 
抗体 価 を 求め た . その らち, 一 部 は 前 報 GRAS, 
1983) に 準じ し て, アニ サキ ス 抗 原 で 吸収 後に フィ ラ 
リア 抗体 価 を 求め た . ELISA 法 は , 松田 ら , 
(1982) の 方 法 に 準じ た マイ クロ タイ ター プレ ー ト 
(Dynatech M 129A) 法 を 用 いた . す な わ ち も , 抗原 , 
血清 お よび ペル オキ シダ ー ゼ 標識 抗 と ト IgG 抗体 
の 組み 合わ せ 反 応 に よっ て , 抗原 と 標識 抗体 の 至 適 
濃度 を 決定 後 , o- フ ェ ニ レン ジア ミン 基質 と 過 
酸化 水素 で 反応 させ た 各々 の 血清 の 希釈 列 の 吸光 度 
を OD 492nm で 測定 し た . 対照 陰性 血清 の 2 倍 以 
上 の OD 値 を 陽性 と し , その 希釈 倍率 を も っ て フ 
ィ ラ リア 抗体 価 と した. 

また , 住民 の 糞便 に つい て は , 遠心 沈 湊 法 (ホル 
マリ ン ・ エ ー テ ル 法 ) に よっ て 寄生 虫 卵 の 検出 を 試 
みた 他 , 濾紙 培養 法 に より , 糞 線 昌 の フィ ラリ ア 型 
幼虫 の 存在 を 調べ た . 


NAGASAKI MS 
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Location of Tsunaki 一 cho in 
Kyushu, Japan 


Fig. 1. 


結 R 

ATLA 抗体 陽性 率 

住民 の 性 別 , 年 令 別 ATLA 抗体 陽性 率 を 
Table 1 に 示す . 総計 で は 197 名 中 66 名 が 陽性 で , 
陽性 率 は 33.5% で あっ た . 男性 の 陽性 率 は 30.7 
%(75 名 中 23 名 陽性 ), 女性 は 35.2%(122 名 中 43 名 陽 
性 ) で , わずか に 女性 の 陽性 率 が 高かっ た . | 
ATLA 抗体 陽性 者 の フィ ラリ ア 抗 体 価 

津奈木 町 に お ける 過去 の フィ ラリ アフ ア 感 染 に つい て 
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は , 1964 年 度 に お いて , 同 地 区 の 747 名 中 2 名 が フ 
ィ ラ リア 仔 虫 陽性 で あっ た (1967 年 度 熊本 県 衛生 部 
報告 書 ). これ ら の 仔 虫 保有 者 に 対し て ジェ チル カ | 
ル バ マ ジン を 投与 し , また 仔 虫 保有 者 の 村落 に は 殺 
虫 剤 を 散布 し , 媒介 昌 駆 除 を 行なっ た と いう こと で 
DD. CORR, 1966 年 度 の 調査 で は , 同 地区 の フ 
ィ ラ リア 仔 虫 保有 者 は 皆無 の 状態 に な っ て いる . 
こと の よう な 過去 の フィ ラリ ア 流 行 地 で , フィ ラリ 
アァ の 抗体 価 を 住民 の 血清 より 求め た . 調査 地 が 海岸 


Table 1. Age and sex specific positive rates of anti-ATLA among persons 


Age Males Females Total 

= AG 217 8/26 10/43 
(11.8%) (30. 8%) (23. 3%) 

i 4/17 11/42 15/59 
DUE (23.5) (26. 2) (95.4) 
E -9/24 15/36 24/60 

60 — 69 (37.5) (41.7) (40. 0) 
Ria 8/17 9/18 17/35 
(47.1) (50.0) (48. 6) 

23/75 43/122 66/197 

Total (30. 7) (35. 2) (33.5) 


Table 2. Filarial antibody titers after absorption with anisakis antigen among groups of 
persons with positive ATLA antibody and negative ATLA antibody 
| | 


ATLA antibody positives 


ATLA antibody negatives 


Age 

Males Females Total Males Females Total 

2s BG 4.16 土 0* 4.4] +0.41 4.36 土 0.33 4.69 土 0.26 4.27+0.20 4.46+0.17 
2) sem (8) (10) « IB (18) (33) 

50 — 59 4.91+0.48 4.3440.26 4.49 エ 0.23 4.2440.18 4.6340.18  4.51+0.14 
(4) (11) (15) (13) (30) (43) 

60 — 69 3 9140-25 4.6340.31 4.3840.23 4.5640.19 4.450.17 4.49 エ 0.13 
(8) (15) (23) (15) (21) (36) 

‘70 — 5.04 土 0:29 §.38+0.43 5.22 土 0.26 4.83 土 0.37 4.6040.18 4.72+0.20 
(8) (9) (17) (9) (9) (18) 

Total 4.52 土 0.19 4.6740.18 4.62 土 0.13 4.56+0.12 4.49 土 0.10 4.52+0.07 
(22) (43) (65) (52) (78) (130) 


ニニ ーー 
x mean + SE expressed by the second exponent of the filarial antibody titer 
xk number of persons tested 
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Fig. 2. Sex specific antibody titers against crude filarial antigen among persons with 
positive ATLA antibody and negative ATLA antibody. 
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Fig. 3. Age specific antibody titers against crude filarial antigen among persons with 
positive ATLA antibody and negative ATLA antibody. 


に 面 し て お り ., 住民 は 好 ん で 沿岸 で と れ た 海産 魚 を 
食べ て いる の で , アニ = サキ ス と の 交差 反応 を 考慮 し 
C, まず 血清 を アニ = サキ ス 抗 原 で 吸収 後 フ 』 ラ リア 
抗体 価 を 求め た . 得 ら れ た 抗体 価 を ATLA 抗体 
陽性 者 と 陰性 者 に 分 け て 比較 し た と ころ , Table 2. 
の 如く , 両 群 の 抗体 価 に は ほとん ど 差 が 得 ら れ な か 
ade 

次 に , 吸収 操作 を し て いな い 血 清 で フィ ラリ ア 抗 
体 価 を 求め . その 抗体 価 を ATLA 抗体 陽性 者 と 
険 性 者 に 分 け て 相互 に 比較 した. その 結果 , ARC 
多少 の 抗体 価 の 相 異 が 観察 され た も の の , Sif 
お いて も (Fig. 2), 年 令 別 に 比較 し た 場合 も 
(Fig. 3) 両者 の 間 に 特 定 の 有意 差 は 得 ら れん な か っ 
Ta 
住民 の 寄生 虫 感染 状況 

回 収 し た 糞便 より , ホル マリ ン ・ エ ー テ ル 法 に て 
RY RRO cB INE RH Lik. MERAL 名 
(0.5%) の み で あっ た が , 異形 吸虫 感染 は 高 率 で , 
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検査 し た 197 名 中 39 名 (19.8%), うち 男性 75 名 中 16 
名 (21.3%), 女性 122 名 中 23 名 (18.9%) が それ ぞ 
れ 陽 性 で あっ た . し か し , BRO LSM 
虫 の 検出 で は 一 例 も 認め られ な か っ た . 
異形 吸虫 感染 と ATLV 感染 の 相互 関係 

これ まで の 我々 の 研究 に よっ て , 74707% 
線 虫 と いう 線 虫 類 の 感染 が ATLV の 感染 や 増殖 
の risk factor の 1 つ で ある こと が 明らか に され て 
きた (Fujita et al., 1985). そこ で , 今回 は 異形 
吸虫 の 感染 か ATLV の 感染 に どの よう な 影響 を 
与え を えて いる か を 調べ た . 異形 吸虫 感染 者 の 性 別 お よ 
び 年 令 別 の ATLA 抗体 陽性 率 を 求め た と ころ , 
Table 3 の よう に な り , 異形 吸虫 感染 者 の ATLA 
抗体 腸 性 率 は 男性 で は 高く , 女性 で は 低く な り , 年 
令 別に も 一定 の 傾向 は 得 ら れ な か っ た . すなわち , 
異形 吸虫 感染 は ATLV の 感染 と は 全く 無関係 に 
行なわ れ て いる こと が 判明 し た . 


Table 3. Age and sex specific positive rates of anti-ATLA among 
Heterophyes heterophyes—carriers and non 一 carriers 


H. heterophyes — carriers 


Non —carriers 


Age 
Males Females Total Males Females Total 
— 49 1/4 1/7 2/11 1/13 7/19 8/32 
(25.0%) (14. 3%) (18. 2%) (7.7%) (36. 8%) (25. 0%) 
50 — 59 1/5 2/7 3/12 3/12 9/35 12/47 
(20.0) (28. 6) (25.0) (25.0) (25. 7) (25. 5) 
60 — 69 0/2 1/5 1/7 9/22 14/31 23/53 
(0. 0) (20.0) (14.3) (40. 9) (45. 2) (43. 4) 
70 — 3/5 2/4 5/9 5/12 7/14 12/26 
(60.0) (50. 0) (55. 6) (41.7) (50. 0) (46. 2) 
Total 5/16 6/23 11/39 18/59 37/99 55/158 
(31.3) (26.1) (28. 2) (30. 5) (37.4) (34.8) 

考 Ee PATLVORECBEY $2 COADPEDYBN 


フィ ラリ ア を 業 線 虫 な ど 線 虫 感染 が ATLV の 
感染 に 影響 と 与え を て いる こと を 我々 は すでに 明 ら 
か に し た (藤田 ら , 1983; Nakada et al., 1984; 
Fujita et al., 1985). 今回 調査 し た 地域 で は , # 
線 虫 の 感染 は 全く 見 られ な か っ た が , 異形 吸虫 の 感 
染 が 高 率 (19.8%) に 見 られ た . そこ で , フィ ラリ 
アァ や や 開 線 昌 と いう 線 虫 以外 に 、 異 形 吸 虫 と いう 吸 申 


た. CORR, 両者 は 全く 無関係 で ある こと が わか 
っ た . 線 虫 類 と 異な り , 吸虫 類 で は , 住 血 吸虫 以外 
に は 宿主 の 免疫 能 を 提 乱 する よう な 感染 が 一 般 的 に 
行なわ れ て いな い の が 通例 で ある . 異形 吸虫 は , TH 
主体 内 を 特に migrate する と と な く 直 ち に 小腸 に 
定着 し, 成虫 に まで 成育 する . この よう な 感染 様式 
が , 以上 の よう な 結果 を 生み 出し た の か も 知れ な い . 
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また, われ われ は , B74 309 7HiTH - RB 
五島 の 2 部落 に お いて , フォ ラリ ア 抗 体 価 の 高い 人 
ほど ATLV に 感染 する 危険 率 が 高まる こと を 報告 
し た (藤田 ら , 1983; Tajima ef al., 1983). す な 
bb, Tajima et al. (1983) に よる と , フィ ラリ 
7 抗体 価 の 低い 人 の ATLV に 感染 する 割合 を 1 と 
- する と 、 フ ィ ラ リア 抗体 価 の 中 等 度 お よび 高い 人 の 
ATLV に 感染 する 危険 率 は , 男性 で 4.0 お よび 
8.0, 女性 で は 2.6 お よび 7.1 と それ ぞ れ 有意 に 
上 昇 す る こと が 明らか に され た だ た. すなわち , 747 
リア の 抗原 に 暴露 し た 人 は , その 暴露 の 度合 が 強 ま 
れ ば 強まる ほど , ATLV に 感染 する 危険 率 も 比例 
し て 高まる こと が 明らか と な っ た . この こと は , IB 
フィ ラリ ア 流 行 地 に ATL 患者 発生 が 多い と いう 疫 
学 的 知見 と 共に , ATLV の 感染 に 過去 の フィ ラリ 
F 感染 が 関与 し て いる こと を 示唆 する も の で ある . 

し か し , 今回 の 熊本 県 津奈木 町 に お ける 調査 で は , 
長崎 県 五島 で 得 ら れ た よう な , フィ ラリ ア 抗 体 価 と 
ATLA 抗体 陽性 率 と の 間 に 一 定 の 関係 は 得 ら れ な 
か っ た . 五島 の 2 部 落 は , 我々 の 教室 が 長い 問 フィ 
ラリ ア の 撲滅 の た め 調 査 し て きた 所 で , その うち 一 
方 の 部 落 で は , 患者 を ジェ チル カル バ マ ジン で 治療 
する 方 法 だ け で , 他方 の 部 落 で は 媒介 般 を 駆除 する 
方 法 の み に よ っ て , それ ぞ れ フィ ラリ ア 患 者 の 撲滅 
を 試み た 所 で ある . その 結果 , 1971 年 に は , 両 部 落 
DER C7, FU TIRRATSAILE<S FELIS 


SERRE 


Fig. 4. 


く な っ た (Omori et al., 1972). 今回 の 津奈木 町 
の 調査 地 で は , 1966 年 に 仔 虫 保有 者 が 皆無 に な っ て 
いる こと が 確認 され , 仔 虫 保有 者 の 消滅 時 期 と いう 
点 で は , 両 地区 に お いて 5 年 の 差 位 で ほとん と 差 が 
な いこ と が わか っ た . し か し , フィ ラリ ア 感 染 の 密 
度 と いう 点 で は , 長崎 県 五島 の 方 が は る か に 高い と 
思わ れる . また , 長崎 県 五島 の 2 部 落 は , 島内 の 一 
部 落と いう 閉鎖 的 環境 に ある の に 反し , 今回 の 調査 
地 は , 九州 と いう 大 き な 島 に 属し て いる こと も 注目 
すべ き で ある . この よう な フィ ラリ ア 感 染 に 関す る 
両 地域 の 感染 上 の 相違 が . この よう な 結果 の 差 を 生 
み 出 し た の か も し れ な い . | 

Lal, いずれ に し ろ る , 何故 , 津奈木 町 の 
ATLV 感染 者 が , フィ ラリ ア 抗 体 価 に 関し て 一 定 
の 関係 を 示さ な か っ た か に つい て 詳細 な 検討 が 今後 
必要 で ある . それ に は , フィ ラリ ア 感 染 に 関し て , 
津奈木 町 に お ける 過去 に 湖 っ た 詳細 な 情報 を まず 得 
な けれ ば な ら な い . また , 調査 対象 各自 , 一 人 一 人 
の 過去 の 出生 , HHA, 職業 に つい て , また , 当地 か 
ら の 人 の 出入 状況 な どの 疫学 的 調査 を , 各自 の フィ 
ラリ ア 感 染 状 況 の 把握 と 共に 是非 行なわ ちな けれ ば な 
ら な い . し か し 残念 な が ら , 津奈木 町 に お いて は 五 
鳥 の 2 部 落 の よう に , フィ ラリ ア の 調査 は , 過去 経 
年 的 に 継続 的 に 行 な ち われ て いな い . また , 各個 人 の 
情報 も 五島 の 2 部 落 で の よう に 簡単 に は 得 ら れ な い 
の が 実情 で ある . 


Tsunaki 一 cho, place of ATLV and filaria survey 


今回 調査 し た 津奈木 町 の 4 地区 は , いずれ も 共通 
し た 地理 的 特徴 を 有 し て いる . すなわち , 後方 は 丘 
陵 地 で , 南方 は 海 に 面 し て お り , いずれ も 小さ な 漁 
港 を 持っ て いる (Fig. 4). 大 き な 河 川 は な く , Æ 
業 は 沿岸 漁業 と 丘 陸地 で の ミカ ン の 栽培 が 主 で あ 
5. この 地 は , 旧 フ ィ ラ リア 流行 地 で ある と 共に , 
ATLA 抗体 陽性 者 が 33.5% と いう , 九州 で も 最も 
ARO ATLV BEHO- TCHS. 今回 の 調査 
で は , 過去 の フィ ラリ ア 感 染 が どの よう に ATLV 


の 感染 に 影響 を 性 えて いる か 明確 に する こと は で き - 


な か っ た が , この ATLV 高 漫 淫 地 に お いて , 過 
去 の フィ ラリ ア 感 染 が 果たし て 本 当 に 重要 な 役割 を 
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得 て い る か 人 否 か , また , フィ ラリ ア 感 染 以 外 に 他 の 
risk factor が ある か 否 か な ど を 探求 する こと が , 
今後 の 重要 な 課題 で ある と 思わ れる . 


結 語 
旧 フ ィ ラ リア 流行 地 ・ 熊 本 県 津奈木 町 の 4 地区 で 
住民 の ATLA 抗体 陽性 率 と フィ ラリ ア 抗 体 価 の 
関係 を 求め た が , 一 定 の 関係 は 得 ら れ な か っ た . こ 
の 地区 住民 は , 高 率 に 異形 吸虫 に 感染 し て いた が か が , 
異形 吸虫 感染 は ATLV 感染 に 何ら 影響 を 与え て 
いな いこ と が か が 判明 し た . 
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E BY 
この 調査 に あたっ て , 熊本 大 学 医学 部 学生 , 加治 健 , 木村 章 , 等 泰道 , 松本 美佐 緒 , 宮本 直 
x, 吉田 稔 , 君 ら の 絶大 な 協力 を 得 ま した. 心から の 感謝 の 意 を 表し ます . な お , この 研究 は , 
昭和 60 年 度 ・61 年 度 文部 省 科 学研 究 費 (研究 課題 番号 60570175) お よび , 昭和 60 年 度 ・61 年 度 
文部 省 特 定 研究 経費 より 補助 を 受け て な され まし た . 
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